PRILOHA I

SOUHRN UDAJU O PRIPRAVKU



vTento 1é¢ivy ptipravek podléha dalsimu sledovani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o
bezpecnosti. Zadame zdravotnické pracovniky, aby hlasili jakakoli podezfeni na nezadouci ucinky.
Podrobnosti o hlaSeni nezadoucich t€inkd viz bod 4.8.

1. NAZEV PRIPRAVKU

RAYVOW 50 mg potahované tablety

RAYVOW 100 mg potahované tablety
RAYVOW 200 mg potahované tablety

2.  KVALITATIVNI A KVANTITATIVNI SLOZENI

RAYVOW 50 mg potahované tablety

Jedna potahovana tableta obsahuje 50 mg lasmiditanu (jako sukcinat).

RAYVOW 100 mg potahované tablety

Jedna potahovana tableta obsahuje 100 mg lasmiditanu (jako sukcinat).

RAYVOW 200 mg potahované tablety

Jedna potahovana tableta obsahuje 200 mg lasmiditanu (jako sukcinat).

Uplny seznam pomocnych latek viz bod 6.1

3. LEKOVA FORMA
Potahovana tableta (tableta).

RAYVOW 50 mg potahované tablety

Svétle Seda tableta ovalného tvaru a velikosti 8,9 x 4,9 mm s vyrazenym napisem ,,4312° na jedné
stran€ a ,,L-50* na druhé strané.

RAYVOW 100 mg potahované tablety

Svétle fialova tableta ovalného tvaru a velikosti 11,2 x 6,15 mm s vyrazenym napisem ,,4491 na
jedné strané a ,,L.-100* na druhé strang.

RAYVOW 200 mg potahované tablety

Sed4 tableta ovalného tvaru a velikosti 14,1 x 7,75 mm s vyrazenym napisem ,,4736% na jedné strané
a,,L.-200% na druhé strané.

4. KLINICKE UDAJE
4.1 Terapeutické indikace

Pripravek RAYVOW je indikovan k akutni 1é€b¢€ bolesti hlavy pii zachvatu migrény s aurou nebo bez
aury u dospélych.



4.2 Davkovani a zptsob podani

Davkovani

Obecné je pii akutni 16¢bé zachvatu migrény u dospélych doporu¢ena uvodni davka 100 mg
lasmiditanu. V piipad¢ potfeby je mozné davku zvysit na 200 mg pro vyssi ucinnost anebo snizit na
50 mg pro lepsi snasenlivost.

Pokud se zachvat migrény vrati béhem 24 hodin po uvodni odpovédi po uziti 50 mg nebo 100 mg
lasmiditanu, mtize byt uZzita druha davka stejné sily. Druha davka nema byt uzita béhem 2 hodin po
uvodni davce.

V pribéhu 24 hodin se nesmi uzit vice nez 200 mg.

Pokud se u pacienta nedostavi odpovéd’ na prvni davku, neni pravdépodobné, ze by druha davka byla
v 1é¢be daného zachvatu migrény ucinna.

Lasmiditan je mozné uzivat s jidlem nebo bez jidla.

Starsi populace (> 65 let)
U starSich pacientl neni zapottebi Gprava davky (viz bod 5.2).

Porucha funkce ledvin

U pacientl s mirnou, stfedné¢ t€zkou ¢i tézkou poruchou funkce ledvin neni zapottebi Uprava davky
(viz bod 5.2).

Porucha funkce jater

U pacientt s mirnou nebo stiedné tézkou poruchou funkce jater neni zapotiebi uprava davky. Pouziti
lasmiditanu nebylo hodnoceno u subjektt s tézkou poruchou funkce jater, a proto neni pro tuto
populaci doporuceno (viz bod 5.2).

Pediatricka populace

Bezpecnost a u¢innost lasmiditanu u déti a dospivajicich ve véku od 6 do <18 let nebyla dosud
stanovena. Nejsou dostupné zadné udaje.

Pouziti lasmiditanu u déti mladsich 6 let k 1é¢b¢é migrény neni relevantni.

Zpltisob podani

Peroralni podani.

4.3 Kontraindikace

Hypersenzitivita na lé¢ivou latku nebo na kteroukoli pomocnou latku uvedenou v bod¢ 6.1

4.4  Zvlastni upozornéni a opati‘eni pro pouZziti

Ucdinky na centralni nervovy systém (CNS) a naruSeni schopnosti fizeni

S lasmiditanem jsou spojovany nezadouci ucinky v oblasti CNS. Ve studii simulovaného fizeni

u zdravych subjektl lasmiditan vyznamné naruSoval schopnost fidit vozidlo (viz bod 4.7). Pacienty je
tteba poucit, aby alespon 8 hodin po uziti kazdé davky lasmiditanu netidili nebo neprovozovali
¢innosti vyZzadujici zvySenou pozornost, a to i v piipadé, Ze maji pocit, ze mohou. Pacienti, ktefi se
touto radou nemohou fidit, nesmi lasmiditan uZivat.



Serotoninovy syndrom

Byl hlaSen vyskyt serotoninového syndromu, ktery se mtize se objevit pfi uzivani lasmiditanu nebo pii
podavani lasmiditanu s jinymi serotonergnimi 1é¢ivymi piipravky [napf. selektivnimi inhibitory
zpétného vychytavani serotoninu (SSRI), inhibitory zpétného vychytavani serotoninu a noradrenalinu
(SNRI), tricyklickymi antidepresivy (TCA) a inhibitory monoaminoxidazy (MAO)]. Klinicka
zkuSenost s pouzitim lasmiditanu a triptanti kratce po sob¢ je omezena. Rizika rozvoje serotoninového
syndromu se mohou séitat. Pfiznaky serotoninového syndromu mohou zahrnovat zmény dusevniho
stavu (napf. agitovanost, halucinace, kdma), nestabilitu automniho systému (napt. tachykardie, labilni
tlak krve, hypertermie), neuromuskuldrni projevy (napf. hyperreflexie, nekoordinovanost) nebo
gastrointestindlni znamky a pfiznaky (napf. nauzea, zvraceni, prijem). Tyto reakce mohou byt
zavazné. Priznaky se obvykle objevi béhem minut az hodin po uziti nové ¢i vyssi davky
serotonergniho 1é¢ivého pripravku. Vyzaduje-li klinicky stav pacienta soubéznou lécbou s dalsimi
serotonergnimi lé¢ivymi ptipravky, pacienta je zapotiebi odpovidajicim zplisobem sledovat, zejména
béhem zacatku 1écby a pii zvySeni davky. V piipadé podezieni na serotoninovy syndrom je tfeba 1é¢bu
lasmiditanem ukonc¢it.

Latky tlumici CNS

Lasmiditan je tfeba pouzivat s opatrnosti, je-li pouzivan v kombinaci s alkoholem nebo jinymi latkami
tlumicimi CNS, nebot’ miiZze zplsobit sedaci a jiné kognitivni nebo neuropsychiatrické nezadouci
ucinky.

Potencial k nesprdvnému pouziti ¢i zneuziti 1€¢ivych pfipravka

V humanni studii potencialu ke zneuziti 1é¢iva s rekrea¢nimi uzivateli drog byly jednotlivé davky
lasmiditanu (100 nebo 200 mg) spojeny s vyssi preferenci nez placebo. Jina studie u zdravych subjektti
neprokazala po nahlém ukonceni po 7 dnech podavani davek zadné fyzické abstinen¢ni pfiznaky.
Pacienty je tieba posoudit z hlediska rizika naduzivani 1é¢ivého ptipravku a sledovat je pro znamky
nespravného pouziti anebo naduzivani lasmiditanu.

Bolest hlavy z naduzivani medikace (MOH - medication overuse headache)

Naduzivani jakéhokoli druhu 1é¢ivého ptipravku pro bolest hlavy miize bolesti hlavy zhorsit. Doslo-li
k této situaci nebo je-li na ni podezieni, je tieba 1ékaiské konzultace a ukonceni 1é¢by. Podezieni na
MOH je tfeba pojmout u pacientd, ktefi maji Casté nebo kazdodenni bolesti hlavy i pfes (anebo pro)
pravidelné pouzivani lé¢ivych ptipravka proti bolesti hlavy.

Sodik

Tento 1é¢ivy pfipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tableté, coz znamena, ze je
v podstaté ,,bez sodiku®.

4.5 Interakce s jinymi lé¢ivymi piipravky a jiné formy interakce

Lécivé pfipravky snizujici srde¢ni frekvenci

Lasmiditan byl spojen se snizenim srde¢ni frekvence. Propranolol spole¢n¢ s lasmiditanem snizily
srde¢ni frekvenci primérné o maximalné 19,3 udert za minutu (beats per minute, bpm) (tj. o dalich
5,1 uderti za minutu navic v porovnani se samotnym propranololem). To je tfeba vzit v tvahu

u pacientd, u nichz takovy rozsah snizeni srdecni frekvence mtize predstavovat riziko, v¢etné pacientt,
ktefi uzivaji 1€Civé pripravky snizujici srdecni frekvenci.

Serotonergni 1é¢ivé pripravky

Soubézné podavani lasmiditanu a 1é¢ivych ptipravki (napt. SSRI, SNRI, TCA), které zvysuji hladinu
serotoninu, mtze zvySovat riziko serotoninového syndromu. Klinicka zkuSenost s pouzitim



lasmiditanu a triptand kratce po sob¢ je omezena. Rizika rozvoje serotoninového syndromu se mohou
s¢itat. Doporucuje se opatrnost (viz bod 4.4).

Potencial lasmiditanu ovliviiovat ostatni 1é¢ivé pripravky

Kazdodenni podavani lasmiditanu neovlivnilo farmakokinetiku (FK) midazolamu, kofeinu nebo
tolbutamidu, coz jsou substraty CYP3A, CYP1A2 a CYP2C9 v uvedeném potadi. Soubézné podavani
lasmiditanu se sumatriptanem (substratem MAQO-A a OCT1) nebo propranololem (substratem
CYP2D6) nem¢lo za nasledek Zadné klinicky vyznamné zmény expozice t€émto 1é¢ivym pripravkim.
Po jedné davce lastmiditanu doslo v pribéhu 24 hodin k mirnému sniZeni renalni clearance kreatininu
(11 %) v porovnani s placebem, beze zmén v hodnoté glomerularni filtrace (glomerular filtration rate,
GFR).

Lasmiditan je in vitro inhibitor P-glykoproteinu (P-gp) a proteinu rezistence u karcinomu prsu (breast
cancer resistant protein, BCRP). Ve studii 1ékovych interakci lasmiditan zvys$il systémovou expozici
soucasné podavaného dabigatranu (substratu P-gp) pfiblizné o 25 %. Pokud je tedy piipravek

RAYVOW podavan se substraty P-gp, které maji uzky terapeuticky index (jako je digoxin), muze byt

zvyseni systémové expozice souc¢asné podavaného 1éku klinicky vyznamné (viz bod 5.2). Ve stejné

studii nebyla pozorovana zadna signifikantni zména FK rosuvastatinu (substratu BCRP), pokud byl

podavan soucasné s lasmiditanem.

Potencial ostatnich 1é¢ivych pfipravka ovliviiovat lasmiditan

Pti soubézném podavani se dabigatranem etexilatem, rosuvastatinem, sumatriptanem nebo
propranololem nebyly pozorovany zadné zmény FK lasmiditanu. Na zaklad¢ zptisobu jeho
metabolické clearance neni pravdépodobné, ze by inhibitory ¢i induktory CYP ovliviiovaly expozici
lasmiditanu a pii soubézném podavani s topiramatem (induktorem CYP3A4 a inhibitorem CYP2C19)
nebyly pozorovany zadné zmény FK lasmiditanu.

4.6 Fertilita, téhotenstvi a kojeni
Té&hotenstvi
Udaje o pouzivani lasmiditanu u téhotnych Zen jsou omezené. Studie provedené na zvitatech ukézaly

reprodukéni toxicitu (viz bod 5.3). Uginky lasmiditanu na vyvoj lidského plodu nejsou zndmé.
Pripravek RAYVOW se v t€hotenstvi nedoporucuje.

Kojeni

Lasmiditan nebo jeho metabolity byly vylu¢ovany do mléka laktujicich samic potkanti (viz bod 5.3).
Nejsou dostupné zadné udaje tykajici se pritomnosti lasmiditanu v lidském matetském mléku, uc¢inka
lasmiditanu na kojené dité nebo vlivu lasmiditanu na tvorbu mateiského mléka.

Po zvazeni ptinost kojeni pro dité a piinost 1écby pro Zenu je tfeba rozhodnout, zda ukoncit kojeni
nebo ukoncit/nezac¢inat 1é¢bu piipravkem RAYVOW. Expozici novorozence 1ze minimalizovat
zamezenim kojeni po dobu 24 hodin po 1é¢bé.

Fertilita

Neni znamo, zda lasmiditan ovliviiuje lidsky reprodukeni potencial. Studie u zvifat nenaznacuji zadné
ucinky na fertilitu (viz bod 5.3).

4.7 Utinky na schopnost Fidit a obsluhovat stroje
Lasmiditan ma vyrazny vliv na schopnost fidit nebo obsluhovat stroje. Schopnost fidit byla hodnocena

pomoci pocitacové simulace fizeni. Primarnim méfenym parametrem byl rozdil v porovnani
s placebem ve smérodatné odchylce lateralni pozice (Standard Deviation of Lateral Position, SDLP),



coz je méfitko schopnosti fidit. Podani jedné davky 50 mg, 100 mg nebo 200 mg lasmiditanu
vyznamn¢ narusilo schopnost subjektt fidit 90 minut po podani davky. V jiné studii s lasmiditanem
100 mg nebo 200 mg nebyla schopnost fidit po 8 hodinach ¢i delsi dobé od podani piipravku
RAYVOW u zadné z davek ovlivnéna natolik, aby doslo k naruseni této schopnosti.

Pacienty je tieba poucit, aby alespon 8 hodin po uziti kazdé davky lasmiditanu neprovozovali ¢innosti
vyzadujici zvySenou pozornost, jako je obsluhovani stroji nebo fizeni, a to i v piipadé, Ze maji pocit,
ze mohou. Pacienti, ktefi se touto radou nemohou fidit, nesmi lasmiditan uzivat (viz bod 4.4).

4.8 Nezadouci ucinky

Souhrn bezpecénostniho profilu

Nejcastéji se vyskytujicimi nezddoucimi ucinky jsou zavraté (19,9 %), somnolence (7,8 %), inava
(7,7 %), parestezie (6,8 %), nauzea (4,9 %), vertigo (2,6 %), hypestezie (2,5 %) a svalova slabost
(2,3 %). Vétsina nezadoucich ti¢inkti byla zavisla na davce.

Tabulkovy prehled nezddoucich uéinku

V nasledujici tabulce jsou uvedeny nezaouci u¢inky podle tiidy organovych systémi databaze MedDRA
a Cetnosti. V ramci kazdé skupiny Cetnosti jsou nezadouci UCinky prezentovany v poradi klesajici
zédvaznosti. Cetnosti jsou nasledujici: velmi &asté (> 1/10), &asté (>1/100 az < 1/10), méné Easté
(= 1/1 000 az < 1/100), vzacné (= 1/10 000 az < 1/1 000).

Tabulka 1. Nezadouci u¢inky

Trida organovych Velmi ¢asté Casté Méné Casté Vzacné
systémiu
Poruchy hypersenzitivita
imunitniho
systému
Psychiatrické abnormality zmatenost
poruchy spanku halucinace
euforie
uzkost
neklid
Poruchy zéavrat’ nekoordinovanost | letargie serotoninovy
nervového parestezie poruchy syndrom
systému hypestezie pozornosti
somnolence kognitivni porucha
porucha dusevnich
funkeci
ties
poruchy feci
Poruchy oka porucha zraku
Poruchy ucha vertigo
a labyrintu
Srdeéni poruchy palpitace
Respiraéni, dyspnoe
hrudni
a mediastinalni
poruchy
Gastrointestinalni zvraceni
poruchy nauzea




Poruchy svalové a svalova slabost svalovy spasmus

kosterni soustavy diskomfort

a pojivové tkané koncetin

Celkové poruchy abnormalni pocity | diskomfort na

a reakce v misté unava hrudi

aplikace malatnost pocit horka nebo
chladu

Popis vybranych nezddoucich u¢inku

Snizeni srdecni frekvence

V klinickych farmakologickych studiich byl lasmiditan spojovan se sniZzenim srdecni frekvence o 5 az
10 bpm v porovnani se snizenim o 2—5 bpm v pfipad¢ placeba. U subjekti 1éCenych lasmiditanem byla
pozorovana incidence bradykardie (<50 Giderd za minutu a sniZzeni o> 15 tderti oproti vychozimu
stavu) 7 % na davce 50 mg, 3 % na davce 100 mg, 4 % na davce 200 mg a 1 % na placebu.

ZvySent krevniho tlaku

Podani jedné davky lasmiditanu miZze vést k pfechodnému zvysSeni krevniho tlaku. U zdravych
dobrovolnikt, ktefi nepatfili do star$i populace, bylo oproti vychozimu stavu pozorovano primeérné
zvyseni systolického a diastolického krevniho tlaku monitorovaného ambulantné o pfiblizné 2 az
3 mm Hg jednu hodinu po podani 200 mg lasmiditanu v porovnani se zvySenim o pfiblizné 1 mm Hg
po placebu. U zdravych dobrovolniki starSich 65 let bylo pozorovano primémé zvySeni systolického
krevniho tlaku monitorovaného ambulantné¢ o 7 mm Hg jednu hodinu po podani 200 mg lasmiditanu
v porovnani s primérnym zvysSenim o4 mm Hg po placebu. Po 2 hodinach nebylo v primérném
krevnim tlaku pozorovano zadné zvyseni ve skupiné s lasmiditanem v porovnani s placebem. Klinické
udaje tykajici se pouziti lasmiditanu u pacientti s ischemickou chorobou srde¢ni jsou omezené.

Hypersenzitivita

U pacientt lécenych lasminiditanem se vyskytly pfipady hypersenzitivity vcetné angioedému, vyrazky
a fotosenzitivnich reakci. V klinickych hodnocenich byla hypersenzitivita hlasena u 0,1 % pacienti
léCenych lasmiditanem v porovnani se skupinou uzivajici placebo, kde nebyla hlasena u zadného
pacienta. VSechny pfipady byly mirné az stfedné z&dvazné a doslo k nim béhem minut az jednoho dne
po podani davky lasmiditanu. Objevi-li se zdvazna nebo tézka hypersenzitivni reakce, je tfeba zahdjit
odpovidajici 1é¢bu a podavani lasmiditanu ukoncit.

Zavrat

V klinickych hodnocenich byla z&vrat’ nej¢astéjSim nezadoucim ucinkem, hldSend u 19,9 % pacientt.
Vseobecné byla mirna az stredné t€zka (t€zka zavrat’ se vyskytla v 1,2 %) a sama odeznéla s medianem
doby do nastupu 0,7 hodin a medidnem trvani 2 hodiny. U pacientd, u nichz se zavrat’ objevila, nebyly
hlageny z4dné nehody nebo zranéni. Cetnost pacienti hlasicich zavrat’ a dalii ¢asté nezadouci Géinky se
obvykle s opakovanym podanim davky snizuje.

HlaSeni podezieni na nezddouci Gi¢inky

HIlaseni podezieni na nezadouci ucinky po registraci 1é¢ivého piipravku je dulezité. Umoziuje to
pokracovat ve sledovani poméru pfinost a rizik 1é¢ivého ptipravku. Zadame zdravotnické pracovniky,
aby hlasili podezieni na nezadouci ti¢inky prostfednictvim narodniho systému hlaseni nezadoucich
ucinkd uvedeného v Dodatku V.

4.9 Predavkovani

ZkuSenosti s predavkovanim lasmiditanem z klinickych hodnoceni jsou omezené. V ptipadech
hlasenych jako pfedavkovani byly nezadouci u€inky podobné tém pozorovanym pfi nizSich davkach.
Pattily mezi né zavrat’, somnolence, inava, parestezie a hypestezie, ale nebyly spojeny s vyssi
zavaznosti nebo Cetnosti. Protoze se v§ak mohou nezadouci G¢inky pii predavkovani objevit, je tieba


http://www.ema.europa.eu/docs/en_GB/document_library/Template_or_form/2013/03/WC500139752.doc

u pacientti sledovat znamky ¢i pfiznaky nezadoucich u¢inkd a zahajit odpovidajici symptomatickou
1é¢bu. Pro predavkovani lasmiditanem neni zndmé zadné antidotum.

5.  FARMAKOLOGICKE VLASTNOSTI

5.1 Farmakodynamické vlastnosti

Farmakoterapeuticka skupina: Analgetika, antimigrenika, ATC kod: N02CC08

Mechanismus u¢inku

Lasmiditan je vysoce afinitni centralné penetrujici agonista receptoru 5-hydroxytripatminu 1F (5-
HT ). Pfesny mechanismus ucinku neni znamy, ale mezi terapeutické ucinky lasmiditanu v 1éc¢bé
migrény pravdépodobné patii agonistické u¢inky na receptoru 5-HT g, sniZeni uvoliiovani
neuropeptidt a inhibice drah bolesti, v¢etné trojklanného nervu.

Farmakodynamické uéinky

Ve vazebnych studiich in vitro ukézal lasmiditan > 440nasobnou selektivitu pro receptor 5-HT ¢
v porovnani s receptory 5-HTs a 5-HTp. Pravdépodobné v disledku nizké afinity

k vazokonstriktivnimu receptoru 5-HT g nezptisobuje lasmiditan ex vivo konstrikei lidskych
koronarnich tepen, ex vivo lidskych vnitinich mamarnich tepen a ex vivo lidskych stfednich
meningealnich tepen.

Elektrofyziologie srdce

V dikladné studii QT byl lasmiditan spojen se snizenim srde¢ni frekvence o 6 iderd za minutu oproti
placebu a podavani supra-terapeutické davky 400 mg naznacovalo prodlouzeni QTc u Zen. Analyzy
podskupin naznacovaly rozdily souvisejici s pohlavim, protoze v podskupiné zen bylo pozorovano
vyrazné€jsi prodlouzeni QTc. JelikoZ je vSak maximalni doporuc¢ena davka omezena na 200 mg, neni
o¢ekavan zadny klinicky relevantni G¢inek.

Klinicka G¢innost a bezpe€nost

Utinnost a bezpe¢nost lasmiditanu byla hodnocena ve tfech randomizovanych, placebem
kontrolovanych, dvojit¢ zaslepenych studiich faze 3 u dospélych pacientl (n = 5 910). Do studii byli
zatazeni pacienti ve veku od 18 let, kteti méli 3—8 zachvatl migrény za mésic a alespoii stfedné tézky
stupen omezeni (disability) pii migréné (Migraine Disability Assessment (MIDAS) skore > 11).

Studie jednoho zachvatu

V populaci zahrnuté do studii jednoho zachvatu (studie SAMURAI a SPARTAN) byly pfevazné zeny
(84 %) a prumérny vek byl 42,3 let. Pacienti méli primérné 5,2 zachvatd migrény za mésic v pribéhu
3 mésictl pfed zatazenim a pramémé celkoveé skore MIDAS bylo 31,7. Ze studie SAMURAI (ale ne ze
studie SPARTAN) byli vylou¢eni pacienti se znamym onemocnénim koronarnich cév, klinicky
vyznamnou arytmii ¢i nekontrolovanou hypertenzi. U 78,3 % pacienti byl krom¢ migrény piitomen

> 1 kardiovaskularni rizikovy faktor, mezi n€z patfil vék> 40 let (54,2 %), nizky HDL-cholesterol
(31,1 %), vysoky krevni tlak / hypertenze (21,3 %), soucasny kutak (14,3 %), vysoky celkovy
cholesterol (10,9 %) a diabetes v anamnéze (5,9 %). U 21,7 % pacientd byly predepsany 1é¢ivé
ptipravky pro prevenci migrény a 37 % pacientt uzivalo triptan v pribéhu 3 mésicii pfed vstupem do
studie. Nejvice obtéZujicim ptiznakem (Most Bothersome symptom, MBS) byla fotofobie (50,3 %),
nasledovana nauzeou (22,2 %) a fonofobii (20,6 %). V téchto studiich byla v pfipad¢ perzistentni nebo
rekurentni migrény povolena druha davka hodnoceného ptipravku nebo jiného 1é¢ivého pripravku za
2 az 24 hodin po uvodni lécbe.



Primarnim a hlavnim sekundarnim cilovym ukazatelem v obou studiich byl podil pacientti bez bolesti
a podil pacientl bez jejich nejvice obtéZujiciho ptiznaku (MBS), v porovnani s placebem za dvé
hodiny po podani 1écby.

Ob¢ studie splnily primarni a hlavni sekundarni cilové ukazatele. U vSech davek lasmiditanu bylo
prokazano statisticky a klinicky vyznamné zlepSeni v podilu pacientti, u nichZ bylo dosaZzeno stavu bez
bolesti, stavu bez MBS a tlevy od bolesti (definované jako snizeni zavaznosti bolesti z vychozi
stiedné tézké az tézké na mirnou az Zadnou nebo z mirné na zadnou) 2 hodiny po 1é¢bé (viz tabulka 2).
Cas nastupu stavu bez bolesti je zobrazen na obrazku 1. Nastup ulevy od bolesti postupoval dle
stejného vzorce jako stav bez bolesti pii davce 50 mg a 100 mg. Casnéjsi odliseni od placeba bylo
pozorovano u davky 200 mg ve 30 minutach (17,7 % u 200 mg vs. 11,6 % u placeba; p = 0,004 ve
studii SAMURALI; 18,6 % u 200 mg vs. 14,7 % u placeba; p = 0,014 ve studii SPARTAN).

Tabulka 2. Studie SAMURAI a SPARTAN: Souhrn udaji o u¢innosti

SAMURAI SPARTAN
lasmiditan lasmiditan
100mg 200 mg | Placebo | 50 mg 100mg 200 mg | Placebo

Bez bolesti po 2 hodindch

N 503 518 524 556 532 528 540
Respondéfi 28,2 32,2 15,3 28,6 31,4 38,8 21,3
(%)
Hodnota p < 0,001 < 0,001 0,006 < 0,001 < 0,001
Bez MBS po 2 hodinach

N 469 481 488 512 500 483 514
Respondéri 40,9 40,7 29,5 40,8 44,2 48,7 33,5
(%)
Hodnota p < 0,001 < 0,001 0,018 < 0,001 < 0,001
Uleva od bolesti po 2 hodinach

n 562 555 554 598 571 565 576
Respondéfi 54,1 54,6 39,2 55,5 59,7 60,7 44,9
(%)

Hodnotap | < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001 < 0,001




Obrazek 1. Podil pacientii, u nichZ bylo dosaZeno stavu bez migreno6zni bolesti béhem 2 hodin ve
studiich SAMURAI a SPARTAN.

80% — 80% —
=3 LTN200m
== LTN 200 mg o
i <+ LTN 100 mg
. = LTN 50 mg
80% — —a— 60% — 7™
2 placebo o ke piacebg I

+

40% — 40% —

20% — 20% —

Stav bez migrendzni bolesti (%)
Stav bez migrendzni bolesti (%)

0% — 0% — &

0 0,5 hodiny 1hodina 1,5hodiny 2 hodiny 0 0,5 hodiny 1hodina 1,5 hodiny 2 hodiny
Doba od déavky v hodinach Deoba od déavky v hodinach
SAMURAI SPARTAN

1 Statisticka vyznamnost pro 200 mg LTN vs. placebo; 7 Statisticka vyznamnost pro 100 mg LTN vs.
placebo; * Statisticka vyznamnost pro 50 mg LTN vs. placebo
Zkratky: LTN = lasmiditan

Studie konzistentnosti ucinku

Ve studii hodnotici konzistentnost ¢inku byly u pacientl 1é¢eny 4 zachvaty migrény lasmiditanem
100 mg, 200 mg nebo kontrolou (studie CENTURION). V kontrolni skupin¢ obdrzeli pacienti jednu
davku lasmiditanu 50 mg k 1é¢bé bud’ tfetiho nebo ¢tvrtého zachvatu a placebo k 1é¢bé ostatnich
zachvatl. Zarazenou populaci tvotily prevazné Zeny (84 %) a pramérny vek byl 41,4 let. Pacienti méli
pramérné 4,9 zachvatl migrény za mésic v prabéhu 3 mésict pred zatazenim a primérné celkové
skore MIDAS 31,9. Ze studie nebyli vytazeni pacienti s kardiovaskularnim onemocnénim a 58,5 %
pacientti m¢lo kromé migrény > 1 kardiovaskularni rizikovy faktor, mezi néz patiil vék> 40 let

(52,8 %), vysoky celkovy cholesterol (10,8 %), vysoky krevni tlak / hypertenze (16,9 %) a diabetes

v anamnéze (3,1 %). Celkem 28,8 % pacientii mélo soucasné predepsany preventivni 1é¢ivé piipravky
proti migréné a 65,0 % jiz uzilo triptan. Nejvice obtézujicim ptiznakem (MBS) byla fotofobie

(39,7 %), nasledovana nauzeou (31,9 %) a fonofobii (19,3 %).

Koprimarnimi cilovymi ukazateli byly podil pacienti, kteti byli bez bolesti po 2 hodinach po davce po
prvnim zachvatu, a podil pacientd, ktefi byli bez bolesti alespon pii 2 ze 3 zachvatii, v porovnani
s placebem.

Studie splnila svlij priméarni a v§echny hlavni sekundarni cilové ukazatele. U obou davek 100 mg

a 200 mg lasmiditanu bylo prokazano statisticky a klinicky vyznamné zlepSeni podilu pacientu,

u nichz bylo dosazeno stavu bez bolesti, tlevy od bolesti (snizeni zadvaznosti bolesti z vychozi sttedné
tézké az t€zké na mirnou az zddnou nebo z mimé na zadnou), stavu bez MBS, za 2 hodiny po podéani
1¢&by a udrZeni stavu bez bolesti po 24 hodinach (viz tabulka 3). Cas nastupu stavu bez bolesti je
uveden na obrazku 2. Nastup ulevy od bolesti postupoval dle stejného vzorce jako stav bez bolesti pii
davce 50 mg a 100 mg a byl pozorovano dfive, ve 30 minutach, pifi davce 200 mg (22,4 % u 200 mg
vs. 14,0 % u placeba; p = 0,001).

U obou déavek byla prokazana konzistentnost u¢inku se statisticky a klinicky vyznamnym zlepsenim
podilu pacientt, u nichz bylo dosazeno stavu bez bolesti a tlevy od bolesti alesponi ve 2 ze 3 zachvatl
(viz tabulka 3).
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Tabulka 3. Studie CENTURION: Souhrn udaju tykajicich se ucinnosti

lasmiditan

100 mg 200mg | Placebo
Cilové ukazatele tykajici se jednoho zachvatu n =419 n=434 n =443
(ITT)
Stav bez bolesti 2 hodiny po podani davky
v pribéhu prvniho zachvatu
Respondéti (%) 25,8 29,3 8,4
Hodnota p versus placebo <0,001 <0,001
Uleva od bolesti 2 hodiny po podani davky
v pribéhu prvniho zachvatu
Respondéfti (%) 65,4 65,2 41,3
Hodnota p versus placebo < 0,001 < 0,001
Setrvaly stav bez bolesti aZ 24 hodin po podani
davky v priubéhu prvniho zachvatu
Respondéfti (%) 13,6 17,3 4,3
Hodnota p versus placebo < 0,001 < 0,001
Stavobevz MBS 22’1 2 h?dmy po podani davky n=376 n =395 n =39
v prubéhu prvniho zachvatu
Respondéfti (%) 40,4 39,0 28,0
Hodnota p versus placebo < 0,001 0,001
Cilové ukazatele tykajici se konzistentnosti
(ITT konzistentnosti)
Stav bez bolesti 2 hodiny po podani davky n =340 n =336 n=373
v alespon 2 ze 3 zachvatu
Respondéfti (%) 14,4 24,4 4,3
Hodnota p versus placebo < 0,001 < 0,001
Uleva od bolesti 2 hodiny po podani davky n =332 n =333 n =320
v alespon 2 ze 3 zachvatu
Respondéfti (%) 62,3 66,7 36,9
Hodnota p versus placebo < 0,001 < 0,001

Zkratky: ITT = timysl 1€¢it (intent to treat)
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Obrazek 2. Podil pacienti, u nichZ bylo dosaZeno stavu bez migrenézni bolesti do 2 hodin ve studii
CENTURION.

80% —

=3 - LTN 200 mg
««& - LTN 100 mg
60% — A placebo

40% —

20% =

Stav bez migrenézni bolesti (%)
+

0% —

0 0,5 hodiny 1 hodina 2 hodiny

Deba od davky v hodinach

i Statisticka vyznamnost pro 200 mg LTN vs. placebo; § Statisticka vyznamnost pro 100 mg LTN
vs. placebo
Zkratky: LTN = lasmiditan

Pediatrickd populace

Evropska agentura pro 1é¢ivé pripravky udélila odklad povinnosti pedlozit vysledky studii s
piipravkem RAYVOW u jedné nebo vice podskupin pediatrické populace v 1é¢bé migren6znich
bolesti hlavy (informace o pouZiti u déti viz bod 4.2).

5.2 Farmakokinetické vlastnosti

Absorpce

Po peroralnim podani se lasmiditan rychle vstiebava s medidnem tmax 1,8 hodin. U pacientt

s migrénou se farmakokinetika lasmiditanu nelisila v pribéhu zachvatu migrény a v prib&éhu obdobi
mezi zachvaty. V rozmezi klinické davky 50 az 200 mg se na zaklad¢é farmakokinetické populaéni
analyzy predpovida, ze absolutni biologicka dostupnost bude 50 % az 58 %. Pti soubézném podavani
lasmiditanu se stravou s vysokym obsahem tuku doslo ke zvyseni primérnych hodnot Crax
lasmiditanu a AUC o 22 %, respektive 19 % a median tmax byl opozdén o 1 hodinu. Neptedpoklada se,
ze tento rozdil v expozici bude klinicky vyznamny. Ve studiich klinické G¢innosti byl lasmiditan
podavan bez ohledu na potravu.

Distribuce

Vazba lasmiditanu na lidské plazmatické proteiny je piiblizné 55 % az 60 % a v rozmezi 15
az 500 ng/ml nezavisi na koncentraci. Odhadovany primérny distribu¢ni objem byl 304 1.

Biotransformace

Lasmiditan je metabolizovan v jatrech a mimo jatra primarn¢ jinymi enzymy nez CYP, pficemz hlavni
drahou je redukce ketonti na metabolit S-M8. Metabolismu lasmiditanu se neucastnily nasledujici
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enzymy: MAO-A, MAO-B, flavin-monooxygenaza 3, CYP450-reduktaza, xanthinoxidaza,
alkoholdehydrogenaza, aldehyddehydrogenaza a aldo/ketoreduktazy.

Lasmiditan je také oxidovan v piperidinovém kruhu na metabolit M7. V porovnani s lasmiditanem
jsou metabolity farmakologicky inaktivni. Lasmiditan je in vitro substratem pro P-gp.

Lasmiditan a jeho hlavni metabolity jsou in vitro induktory enzymti CYP. Lasmiditan in vitro inhibuje
CYP2D6. Lasmiditan a jeho hlavni metabolity nejsou inhibitory MAO-A. Lasmiditan in vitro inhibuje
efluxni transportéry P-gp, BCRP a OCT1. Lasmiditan in vitro inhibuje renalni transportéry OCT2,
MATEL a MATE2-K.

Klinicka studie 1ékovych interakci naznacuje, Ze lasmiditan je slabym inhibitorem P-gp (viz bod 4.5).
Eliminace

Lasmiditan byl eliminovan s geometrickym primérem hodnoty t;,» pfiblizn¢ 5,7 hodin. Pti dennim
podavani nebyla pozorovana zadna kumulace lasmiditanu. Odhadovana primérna celkova télesna
clearance byla 66,2 1/hod. Lasmiditan ma v rozmezi klinickych davek 50 az 200 mg obecn¢ linearni
farmakokinetiku. Je primarn¢ eliminovan metabolizaci. Renalni exkrece je minoritnim zptisobem
clearance lasmiditanu, pfiblizné 3 % lasmiditanu je v nezménené form¢ vyluc¢ovano moci. Metabolit
S-MS8 piedstavuje ptiblizné 66 % davky v moci, vétSina se objevuje do 48 hodin po podani davky.

Specialni populace

Vek, pohlavi, rasa, etnicita a télesna hmotnost

VéEk, pohlavi, rasa, etnicita a t€lesna hmotnost nemély vyznamny vliv na expozici v populacni
farmakokinetické analyze lasmiditanu. Ve studii mélo pohlavi ti€¢inek na farmakokinetiku lasmiditanu;
u zen byla vy$§i Cmax (~ 20-30 %) a AUC (~ 30 %) v porovnani s muzi nezavisle na tom, zda byl
lasmiditan podan po jidle nebo nala¢no. V zavislosti na véku, pohlavi, rase, etnicité ani télesné
hmotnosti neni tfeba uprava davky.

Porucha funkce ledvin

Pfi podani lasmiditanu subjektiim s t&Zkou poruchou funkce ledvin (eGFR < 30 ml/min/1,73 m?) byla
prokazana o 18 % vyssi expozice AUC(0—x) a 0 13 % vys§i Cmax V porovnani se subjekty s normalni
funkci ledvin. Nepiedpoklada se, Ze by tento rozdil v expozici byl klinicky vyznamny. U pacientd

s mirnou, sttedn¢ tézkou nebo tézkou poruchou funkce ledvin neni zapotiebi Gprava davky.

Porucha funkce jater

U subjektli s mirnou az sttedné t¢zkou poruchou funkce jater (Child-Pugh tfida A, respektive B) byla
expozice lasmiditanu o 11 %, respektive o 35 % vyssi [AUC(0-0)] nez u subjektd s normalni funkci
jater. Hodnoty Cnax byly u subjektti s mirnou az sttedn€ tézkou poruchou jater vyssi o 19 %, respektive
33 %. Nepredpoklada se, Ze by tento rozdil v expozici byl klinicky vyznamny. U pacientd s mirnou
nebo stiedné tézkou poruchou funkce jater neni zapotiebi Gprava davky. Pouziti lasmiditanu nebylo
hodnoceno u subjekt s té¢zkou poruchou funkce jater, a proto neni pro tuto populaci doporuc¢ovano.

5.3 Predklinické udaje vztahujici se k bezpe¢nosti

Karcinogenita byla hodnocena ve dvouleté studii u potkant a v Sestiméesicni studii u transgennich
mysi. U potkant byl pozorovan nartist imrti souvisejicich s nadorem hypofyzy u samct potkant.
Relevance téchto zjisténi z hlediska rizika pro ¢loveéka neni znama. U mysi nebyl pozorovan zadny

dikaz karcinogenity.

Lasmiditan nebyl genotoxicky na zakladé vysledkti Amesova testu u bakterii, studie chromozomové
aberace v ovarialnich bunkéch kiecika ¢inského a mikronukleovych testi u mysi.
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Vyvojova a reprodukéni toxicita

Ve studiich u potkanti se neprojevily zadné ucinky na fertilitu samct ani samic.

Ve studiich embryofetalniho vyvoje u potkant a kraliki se objevilo snizeni télesné hmotnosti plodu

a zmény skeletu. U kralikli bylo pozorovano mirné zvyseni postimplantacnich ztrat (embryofetalni
mortality) a s nizkou incidenci se objevily kardiovaskuldrni defekty (malformace) plodu. Expozice pii
davkach, pii nichz nebyly pozorovany zadné nezadouci G¢inky, 175 mg/kg/den (u potkanti)

a 75 mg/kg/den (u kralik®), byly pfiblizné 37krat, respektive 1,5krat vyssi nez u lidi pfi davce 200 mg.

V pre- a postnatélni studii u potkani se pfi nejvyssi testované davce 225 mg/kg/den objevila
prodlouzena gestace a porod, vyssi pocCet mrtvé narozenych mlad’at a vyssi Cetnost postnatalnich
umrti. Pii takto vysoké expozici bylo sniZeni prumérné télesné hmotnosti mlad’at F1 generace
pozorované u obou pohlavi pted odstavenim zachovano v pribéhu faze dospivani generace F1

a nebylo napraveno. Expozice pii davce 150 mg/kg/den, pii niz nebyly pozorovany zadné nezadouci
ucinky, byla odhadnuta jako davka >19krat vys$si nez expozice u lidi pfi davce 200 mg.

Vsechny G¢inky se objevily pii pro matku toxickych expozicich, které presahly expozici u lidi pfi
davce 200 mg.

Studie na zvitatech ukazaly, ze lasmiditan a/nebo jeho metabolity byly vylu¢ovany do mléka
laktujicich samic potkana.

6. FARMACEUTICKE UDAJE

6.1 Seznam pomocnych latek

Jadro tablety

mikrokrystalicka celulza
sodna sil kroskarmelozy
magnesium-stearat
predbobtnaly skrob
natrium-lauryl-sulfat

Potah tablety (50 mg a 200 mg)

polyvinylalkohol

oxid titanicity (E171)
makrogol 3350

mastek

¢erny oxid Zelezity (E172)

Potah tablety (100 mg)

polyvinylalkohol

oxid titanicity (E171)
makrogol 3350

mastek

cerny oxid zelezity (E172)
cerveny oxid zelezity (E172)

6.2 Inkompatibility

Neuplatiiuje se.
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6.3 Doba pouzitelnosti
3 roky

6.4  Zvlastni opatieni pro uchovavani

Tento 1éCivy ptipravek nevyzaduje zadné zvlastni podminky uchovavani.

6.5 Druh obalu a obsah baleni

Polychlorotrifluoroethylen/polyvinylchlorid (PCTFE/PVC) perforované blistry s jednotkovou davkou
uzaviené hlinikovou f6lii v baleni po2 x 1,4 x 1,6 x 1,12 X 1 a 16 x 1 potahované tablete.
Polyvinylchlorid (PVC) perforované blistry s jednotkovou davkou uzaviené hlinikovou folii v baleni
po2x1,4x1,6x1,12x1al6x 1 potahované tablete.

Na trhu nemusi byt v§echny velikosti baleni.

6.6  Zvlastni opatieni pro likvidaci pripravku

Veskery nepouzity 1€civy pripravek nebo odpad musi byt zlikvidovan v souladu s mistnimi
pozadavky.

7. DRZITEL ROZHODNUTI O REGISTRACI

Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Nizozemsko

8. REGISTRACNI CISLO/REGISTRACNI CISLA

RAYVOW 50 mg potahované tablety

EU/1/21/1587/001
EU/1/21/1587/002
EU/1/21/1587/003
EU/1/21/1587/004
EU/1/21/1587/005
EU/1/21/1587/006
EU/1/21/1587/007
EU/1/21/1587/008
EU/1/21/1587/009
EU/1/21/1587/010

RAYVOW 100 mg potahované tablety

EU/1/21/1587/011
EU/1/21/1587/012
EU/1/21/1587/013
EU/1/21/1587/014
EU/1/21/1587/015
EU/1/21/1587/016
EU/1/21/1587/017
EU/1/21/1587/018
EU/1/21/1587/019
EU/1/21/1587/020
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RAYVOW 200 mg potahované tablety

EU/1/21/1587/021
EU/1/21/1587/022
EU/1/21/1587/023
EU/1/21/1587/024
EU/1/21/1587/025
EU/1/21/1587/026
EU/1/21/1587/027
EU/1/21/1587/028
EU/1/21/1587/029
EU/1/21/1587/030

9. DATUM PRVNI REGISTRACE/PRODLOUZENI REGISTRACE

Datum prvni registrace: 17. srpna 2022

10. DATUM REVIZE TEXTU

Podrobné informace o tomto 1éCivém ptipravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro lécivé ptipravky https://www.ema.europa.eu.
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PRILOHA 11

VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA
PROPOUSTENI SARZI

PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI
DALSI PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
PODMINKY NEBO OMEZENI S OHLEDEM NA

BEZPECNE A UCINNE POUZIVANI LECIVEHO
PRIPRAVKU
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A. VYROBCE ODPOVEDNY/VYROBCI ODPOVEDNI ZA PROPOUSTENI SARZI

Nazev a adresa vyrobce odpovédného/vyrobett odpovédnych za propousténi Sarzi

Lilly S.A.

Avda. de la Industria 30
Alcobendas

Madrid

28108

Spanélsko

B. PODMINKY NEBO OMEZENIi VYDEJE A POUZITI

Vydej 1é¢ivého pripravku je vazan na lékaisky predpis.

C. DALSIi PODMINKY A POZADAVKY REGISTRACE
. Pravidelné aktualizované zpravy o bezpe¢nosti (PSUR)

Pozadavky pro predkladani PSUR pro tento 1é¢ivy pfipravek jsou uvedeny v seznamu
referencnich dat Unie (seznam EURD) stanoveném v ¢l. 107¢c odst. 7 smérnice 2001/83/ES a
jakékoli nasledné zmény jsou zvefejnény na evropském webovém portalu pro 1€¢ivé ptipravky.

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) ptedlozi prvni PSUR pro tento 1éCivy piipravek do 6 mésicti od
jeho registrace.

D. PODMINKY NEBO OMEZENIi S OHLEDEM NA BEZPECNE A UCINNE POUZiVANI
LECIVEHO PRIPRAVKU

. Plan fizeni rizik (RMP)

Drzitel rozhodnuti o registraci (MAH) uskute¢ni pozadované ¢innosti a intervence v oblasti
farmakovigilance podrobné popsané ve schvaleném RMP uvedeném v modulu 1.8.2 registrace a
ve veskerych schvalenych naslednych aktualizacich RMP.

Aktualizovany RMP je tfeba predlozit:
e na zadost Evropské agentury pro 1écivé piipravky,
e pii kazdé zmeéné systému fizeni rizik, zejména v dusledku obdrZeni novych informaci, které
mohou vést k vyznamnym zménam poméru piinosu a rizik, nebo z ditvodu dosazeni
vyzna¢ného milniku (v ramci farmakovigilance nebo minimalizace rizik).
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PRILOHA 111

OZNACENI NA OBALU A PRIBALOVA INFORMACE
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A. OZNACENI NA OBALU
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA PRO POTAHOVANE TABLETY 50 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

RAYVOW 50 mg potahované tablety
lasmiditan

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje 50 mg lasmiditanu (jako sukcinat).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI{

Potahovana tableta

2 x 1 potahovana tableta
4 x 1 potahovana tableta
6 x 1 potahovana tableta
12 x 1 potahovana tableta
16 x 1 potahovana tableta

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si pfectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.

MIMO DOHLED A DOSAH DETI

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi BYT UCHOVAVAN

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

V prubéhu alespon 8 hodin po kazdé davce nefid’te ani neobsluhujte stroje.

8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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10. ZVLASTNI OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Nizozemsko.

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/21/1587/001 (2 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/002 (4 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/003 (6 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/004 (12 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/005 (16 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/006 (2 x 1 potahovana tableta PV C/alu blistr)
EU/1/21/1587/007 (4 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/008 (6 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/009 (12 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/010 (16 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)

13. CiSLO SARZE <, KOD DARCE A KOD LECIVEHO PRIPRAVKU>

Lot

| 14.  KLASIFIKACE PRO VYDEJ |

| 15. NAVOD K POUZITI |

| 16.  INFORMACE V BRAILLOVE PiSMU |

RAYVOW 50 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD |

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM |

PC
SN
NN
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR PRO POTAHOVANE TABLETY 50 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

RAYVOW 50 mg tablety
lasmiditan

2.  NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Lilly

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CiSLO SARZE

Lot

5. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA PRO POTAHOVANE TABLETY 50 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

RAYVOW 100 mg potahované tablety
lasmiditan

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje 100 mg lasmiditanu (jako sukcinat).

| 3.  SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahovana tableta

2 x 1 potahovana tableta
4 x 1 potahovana tableta
6 x 1 potahovana tableta
12 x 1 potahovana tableta
16 x 1 potahovana tableta

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si pfectéte pribalovou informaci.
Peroralni podani.

MIMO DOHLED A DOSAH DETI

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LECIVY PRIPRAVEK MUSIi BYT UCHOVAVAN

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

V prubéhu alespon 8 hodin po kazdé davce nefid’te ani neobsluhujte stroje.

8. POUZITELNOST

EXP

9. ZVLASTNIi PODMINKY PRO UCHOVAVANI
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10. ZVLASTNIi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOUZITYCH L];’:(':IVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Nizozemsko.

12. REGISTRACNI CISLO/CISLA

EU/1/21/1587/011 (2 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/012 (4 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/013 (6 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/014 (12 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/015 (16 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/016 (2 x 1 potahovana tableta PV C/alu blistr)
EU/1/21/1587/017 (4 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/018 (6 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/019 (12 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/020 (16 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)

13. CiSLO SARZE

Lot

‘ 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZITI

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

RAYVOW 100 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D carovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR PRO POTAHOVANE TABLETY 100 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRIPRAVKU

RAYVOW 100 mg tablety

lasmiditan

2. NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI
Lilly

3. POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. JINE
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UDAJE UVADENE NA VNEJSIM OBALU

KRABICKA PRO POTAHOVANE TABLETY 200 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRiPRAVKU

RAYVOW 200 mg potahované tablety
lasmiditan

2. OBSAH LECIVE LATKY/LECIVYCH LATEK

Jedna tableta obsahuje 200 mg lasmiditanu (jako sukcinat).

| 3. SEZNAM POMOCNYCH LATEK

| 4. LEKOVA FORMA A OBSAH BALENI

Potahovana tableta

2 x 1 potahovana tableta
4 x 1 potahovana tableta
6 x 1 potahovana tableta
12 x 1 potahovana tableta
16 x 1 potahovana tableta

5. ZPUSOB A CESTA/CESTY PODANI

Pted pouzitim si prectéte ptibalovou informaci.
Peroralni podani.

6. ZVLASTNi UPOZORNENI, ZE LIEZCIVY PRIPRAVEK MUSI BYT UCHOVAVAN
MIMO DOHLED A DOSAH DETI

Uchovavejte mimo dohled a dosah déti.

7.  DALSI ZVLASTNI UPOZORNENI, POKUD JE POTREBNE

V prubéhu alespon 8 hodin po kazdé davce nefid’te ani neobsluhujte stroje.

8. POUZITELNOST

EXP
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9. ZVLASTNI PODMINKY PRO UCHOVAVANI

10. ZVLASTNi OPATRENI PRO LIKVIDACI NEPOU,ZITYCH LECIVYCH PRIPRAVKU
NEBO ODPADU Z NICH, POKUD JE TO VHODNE

11. NAZEV A ADRESA DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Eli Lilly Nederland B.V., Papendorpseweg 83, 3528 BJ Utrecht, Nizozemsko.

12. REGISTRACNI CiSLO/CISLA

EU/1/21/1587/021 (2 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/022 (4 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/023 (6 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/024 (12 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/025 (16 x 1 potahovana tableta PCTFE/PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/026 (2 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/027 (4 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/028 (6 x 1 potahovana tableta PV C/alu blistr)
EU/1/21/1587/029 (12 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)
EU/1/21/1587/030 (16 x 1 potahovana tableta PVC/alu blistr)

13. CISLO SARZE

Lot

| 14. KLASIFIKACE PRO VYDEJ

| 15. NAVOD K POUZIT{

| 16. INFORMACE V BRAILLOVE PISMU

RAYVOW 200 mg

| 17.  JEDINECNY IDENTIFIKATOR - 2D CAROVY KOD

2D ¢arovy kod s jedineénym identifikatorem.

| 18. JEDINECNY IDENTIFIKATOR — DATA CITELNA OKEM

PC
SN
NN
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MINIMALNi UDAJE UVADENE NA BLISTRECH NEBO STRIPECH

BLISTR PRO POTAHOVANE TABLETY 200 MG

1. NAZEV LECIVEHO PRiIPRAVKU

RAYVOW 200 mg tablety
lasmiditan

2.  NAZEV DRZITELE ROZHODNUTI O REGISTRACI

Lilly

3.  POUZITELNOST

EXP

4. CISLO SARZE

Lot

5. JINE
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B. PRIBALOVA INFORMACE
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Piibalova informace: informace pro pacienta

RAYVOW 50 mg potahované tablety
RAYVOW 100 mg potahované tablety
RAYVOW 200 mg potahované tablety

lasmiditan

vTento ptipravek podléha dal§imu sledovéani. To umozni rychlé ziskani novych informaci o
bezpecnosti. Mizete prispét tim, ze nahlasite jakékoli nezadouci ucinky, které se u Vas vyskytnou. Jak
hlasit nezadouci ucinky je popsano v zavéru bodu 4.

Piectéte si pozorné celou tuto pribalovou informaci difive, neZ zacnete tento pripravek uzivat,

protoZe obsahuje pro Vas diilezité udaje.

- Ponechte si pribalovou informaci pro pfipad, Ze si ji budete potfebovat piecist znovu.

- Mate-li jakékoli dalsi otazky, zeptejte se svého Iékat nebo I€karnika.

- Tento pripravek byl pfedepsan vyhradné¢ Vam. Nedavejte jej zadné dalsi osob&. Mohl by ji
ublizit, a to i tehdy, ma-li stejné znamky onemocnéni jako Vy.

- Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezddoucich uc€ink, sdélte to svému lékati nebo
1ékarnikovi. Stejné postupujte v pripade jakychkoli nezadoucich ucinkd, které nejsou uvedeny v
této pribalové informaci. Viz bod 4.

Co naleznete v této pribalové informaci

Co je pripravek RAYVOW a k ¢emu se pouziva

Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek RAYVOW uzivat
Jak se pripravek RAYVOW uziva

Mozné nezadouci ucinky

Jak ptipravek RAYVOW uchovavat

Obsah baleni a dalsi informace

Sk wd—

[

Co je pripravek RAYVOW a k ¢emu se pouZziva

Pripravek RAYVOW obsahuje 1é¢ivou latku lasmiditan, ktera se pouziva k 1é¢bé bolesti hlavy pti
z4chvatu migrény s aurou nebo bez aury u dospélych.

Pfipravek RAYVOW pomaha snizit anebo odstranit bolest a dalsi pfiznaky spojen¢ s migrenozni
bolesti hlavy. Ulevu od bolesti miiZete pocitit jiz za 30 minut od uziti pfipravku RAYVOW.

2. Cemu musite vénovat pozornost, neZ zaénete piipravek RAYVOW uzZivat

NeuzZivejte piipravek RAYVOW
- jestlize jste alergicky(a) na lasmiditan nebo na kteroukoli dalsi slozku tohoto ptipravku
(uvedenou v bod¢ 6).

Upozornéni a opatieni

V prubéhu 8 hodin po uziti kazdé davky ptipravku RAYVOW neprovozujte Cinnosti vyzadujici Vasi
uplnou pozornost, jako je fizeni dopravnich prostiedkl nebo obsluha stroji, a to ani v ptipadé, pokud
mate pocit, Ze je Vam natolik dobte, Ze miZzete, protoze piipravek mtize Vasi schopnost fidit nebo
bezpecné obsluhovat stroje ovlivnit. Pokud tak nemuzete ucinit, ptipravek RAYVOW nesmite uZzivat.

Pred uzitim pfipravku RAYVOW se porad’te se svym lékatfem nebo 1ékarnikem, pokud:

- uzivate 1éCivé pripravky, které zvysuji hladinu serotoninu (viz ,,Dalsi 1é¢ivé pripravky
a pripravek RAYVOW®). Tyto 1é¢ivé piipravky zvysuji riziko nezadoucich G¢inki, jako je napf.
serotoninovy syndrom (vzacna reakce, ktera mtize vyvolat zmény duSevniho stavu, jako je
vnimani neexistujicich zrakovych vjemu (halucinace), neklid nebo bezvédomi, rychly srdecni
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tep, zmény krevniho tlaku, vysoka télesna teplota, zatuhlé svaly, potiZe s chlizi, pocit na
zvraceni, zvraceni nebo prujem).

- uzivate jiné 1é¢ivé ptipravky nebo latky, které mohou vyvolat ospalost, jako jsou napft. prasky
na spani, 1éCivé piipravky k 1é€beé psychiatrickych onemocnéni nebo alkohol.

- jste nékdy byl(a) zavisly(a) na jakémkoli 1éCivém piipravku na ptfedpis, na alkoholu nebo na
jinych drogach.

Budete-li opakované pouzivat jakékoli 1é¢ivé pripravky k 1é€bé migrény v prib&hu né€kolika dni nebo
tydnti, mize to zpusobit dlouhodobé kazdodenni bolesti hlavy. Mate-li tyto potize, sdélte to svému
1ékati. Je mozné, Ze budete muset 1é¢bu na néjakou dobu vysadit.

Déti a dospivajici
Ptipravek RAYVOW se nesmi podavat pacientim mladsim 18 let, nebot’ neni k dispozici dostatecné
mnozstvi informaci, jak ptipravek v této v€kové skupiné€ t€inkuje.

Dalsi 1é¢ivé pripravky a pripravek RAYVOW
Informujte svého lékare nebo 1¢karnika o vSech lécich, které uzivate, které jste v nedavné dobé
uzival(a) nebo které¢ mozna budete uzivat.

Svého 1¢ékate nebo I¢karnika pred uzitim ptipravku RAYVOW informujte zejména tehdy, pokud

uzivate:

- 1é¢ivé pripravky, které zpomaluji srde¢ni frekvenci, napt. propranolol,

- 1é¢ivé ptipravky které zvysuji hladinu serotoninu (véetné SSRI, SNRI, tricyklicka antidepresiva,
inhibitory monoaminooxidazy [[IMAQ] nebo triptany),

- digoxin (pouzivany k 1é¢b¢ srdecnich poruch).

Piipravek RAYVOW s alkoholem
Pti konzumaci alkoholu v pribéhu uzivani ptipravku RAYVOW je tfeba dbat zvysSené opatrnosti.

Téhotenstvi, kojeni a plodnost

Pokud jste téhotna, domnivate se, ze mlizete byt t€hotna, nebo planujete oté¢hotnét, porad'te se svym
1ékafem dfive, nez zacnete tento pfipravek uzivat. Neni znamo, zda ptipravek RAYVOW muze
ohrozit Vase dité pfed narozenim. Pfipravek RAYVOW se v pribéhu t€hotenstvi nedoporucuje.

Pokud kojite, porad’te se svym lékafem diive, nez zaCnete tento pripravek uzivat. Neni znamo, zda
lasmiditan piechdzi do matetského mléka. Doporucuje se nekojit 24 hodin po 1é¢be€, aby bylo mnozstvi
lasmiditanu, které bude piedano VaSemu ditéti, co nejmensi.

Neni znamo, zda lasmiditan ovliviiuje plodnost.

Rizeni dopravnich prostiedkii a obsluha stroji

Pripravek RAYVOW ovliviiuje Vasi schopnost fidit a obsluhovat stroje. V pribéhu alespoii 8 hodin
po uziti kazdé davky ptripravku RAYVOW neprovozujte ¢innosti vyzadujici Vasi uplnou pozornost,
jako je fizeni dopravnich prostfedkti nebo obsluha stroju, a to ani v pfipad¢, pokud mate pocit, Ze je
Vam natolik dobte, ze mizete. Pokud tak nemtizete ucinit, piipravek RAYVOW neuzivejte.

Pripravek RAYVOW obsahuje sodik

Tento 1éCivy ptipravek obsahuje méné nez 1 mmol (23 mg) sodiku v jedné tableté, coz znamena, ze je
v podstaté ,,bez sodiku®.
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3. Jak se piipravek RAYVOW uziva

Vzdy uZzivejte tento pripravek presné podle pokynti svého I¢kate nebo 1ékarnika. Pokud si nejste
jisty(4), porad’te se svym lékarem nebo lékarnikem.

- Doporucena tivodni davka lasmiditanu je 100 mg. Vas 1ékar rozhodne, jaka davka lasmiditanu
je pro Vas vhodna.

- Pokud se u Vas po uziti prvni tablety nedostavi stav bez bolesti, neuzivejte pti daném zachvatu
druhou tabletu, protoze pravdépodobné nebude ucinna.

- Pokud po uziti prvni tablety o davce 50 mg nebo 100 mg migréna upln€ odezni a poté se vrati,
muzete si vzit druhou tabletu stejné sily, ale ne dfive nez 2 hodiny po prvni davce.

- V prubéhu 24 hodin neuzivejte vice nez 200 mg lasmiditanu.

- Pokud u Vas po uziti davky 100 mg nedojde k tlevé od migrény nebo se objevi nezadouci
ucinky, porad'te se se svym lékafem. Muze doporucit vyssi (200 mg) nebo nizsi (50 mg) davku.

Pouziti u déti a dospivajicich a pacientt s poruchou funkce ledvin
Ptipravek RAYVOW se nedoporucuje u déti a dospivajicich (mladsich 18 let) a u pacienti se
zavaznym onemocnénim jater.

Zpiisob podani
Ptipravek RAYVOW je urcen k podani usty. Vezmeéte si tabletu a zapijte ji vodou ve fazi bolesti hlavy
v pribéhu zachvatu migrény. Tabletu muzete uzit s jidlem nebo bez jidla.

Jestlize jste uzil(a) vice pripravku RAYVOW, nezZ jste mél(a)
Jestlize jste uzil(a) vice ptipravku RAYVOW, nez jste mél(a), neprodlené se obrat’te na svého lékare.
Mohou se u Vas objevit nékteré nezadouci uciky popsané v bodé 4.

JestliZe jste zapomnél(a) uzit pripravek RAYVOW
Pripravek RAYVOW je urcen k akutni 1é¢b¢ bolesti hlavy pfi migrén¢ a uziva se jen v ptipadé
potieby.

Mate-li jakékoli dalsi otazky tykajici se pouzivani tohoto ptipravku, zeptejte se svého 1ékare nebo
1ékarnika.

4. MoZné nezadouci ucinky

Podobé jako vSechny léky mtize mit i tento ptipravek nezddouci uc€inky, které se ale nemusi
vyskytnout u kazdého.

Pokud se u Vas po uziti tohoto ptipravku objevi kterykoli z nasledujicich zavaznych nezddoucich

ucinkt, neprodlené to sdélte svému lékari:

- alergické reakce vetné vyrazky a otoku o¢nich vicek, obli¢eje nebo rti (Cetnost méné Casta),

- znamky a ptiznaky serotoninového syndromu, vzacné reakce, ktera mize vyvolat zmény
dusevniho stavu, jako je vnimani neexistujicich zrakovych vjemu (halucinace), neklid nebo
bezvédomi, rychly srde¢ni tep, zmény krevniho tlaku, vysoka télesna teplota, ztuhlé svaly,
potize s chtizi, ptiznaky zazivacich potiZi jako jsou pocit na zvraceni, zvraceni nebo prijem.

Dalsi nezadouci uéinky mohou zahrnovat:

Velmi ¢asté (mohou postihnout vice nez 1 osobu z 10):
- zavrat'.

Casté (mohou postihnout aZ 1 osobu z 10):
- pocit ospalosti,

- pocit inavy,

- mravenceni nebo brnéni na kizi,
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- nevolnost,

- necitlivost,

- pocit celkové nepohody,

- pocit toceni hlavy a ztrata rovnovahy,

- svalova slabost,

- obtize pii kontrole pohybu, napt. ztrata koordinace,
- abnormalni pocity,

- zvraceni,

- nekvalitni spanek,

- pocit buSeni srdce v hrudi napf. palpitace,

- problémy se zrakem, napf. rozmazané vidéni.

Méné ¢asté (mohou postihnout az 1 osobu ze 100):

- pocit neklidu nebo neschopnost sedét ¢i stat v klidu,

- chvéni nebo ties,

- pocit uzkosti,

- pocit horka nebo chladu,

- svalové kiece,

- pocit malatnosti,

- nepiijemny pocit v pazi nebo dolni koncetin¢,

- potize se soustfedénim,

- zmény mysleni, napf. ztrata paméti nebo zamlzené mysleni,
- pocit, Ze mysl nepracuje spravne,

- potize s feci, napf. nesrozumitelna fec,

- zmatenost,

- nepiijemny pocit na hrudi,

- extrémneé St'astna nebo vzruSena nalada,

- vnimani neexistujicich zrakovych ¢i sluchovych vjem,
- dusnost nebo potize s dychanim.

Lasmiditan byl v hodinach po podani davky spojen se snizenim srdecni frekvence (primérné o 5 az
10 tderi za minutu) a malym zvySenim krevniho tlaku.

HlaSeni nezadoucich ucinku

Pokud se u Vas vyskytne kterykoli z nezadoucich u¢inkt, sdé€lte to svému lékati nebo l€karnikovi.
Stejné postupujte v piipadé jakychkoli nezadoucich ti€inkd, které nejsou uvedeny v této piibalové
informaci. Nezadouci uc¢inky muzete hlasit také ptimo prostfednictvim narodniho systému hlaseni
nezadoucich t€inkli uvedeného v Dodatku V. Nahlasenim nezadoucich ucinkti mizete pfispét k
ziskani vice informaci o bezpecnosti tohoto piipravku.

5. Jak pripravek RAYVOW uchovavat

Uchovavejte tento piipravek mimo dohled a dosah déti.

Nepouzivejte tento piipravek po uplynuti doby pouzitelnosti uvedené na blistru a krabicce za ,,EXP.
Doba pouzitelnosti se vztahuje k poslednimu dni uvedeného mésice.

Tento ptipravek nevyzaduje Zadné zvlastni podminky uchovavani.

Nevyhazujte zadné 1éCivé pripravky do odpadnich vod. Zeptejte se svého 1ékarnika, jak nalozit s

pripravky, které jiz nepouzivate. Tato opatfeni pomahaji chranit Zivotni prostiedi.
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6. Obsah baleni a dalsi informace

Co pripravek RAYVOW obsahuje
- Lécivou latkou je lasmiditan.
o RAYVOW 50 mg potahované tablety
Jedna potahovana tableta obsahuje 50 mg lasmiditanu (jako sukcinat).

o RAYVOW 100 mg potahované tablety
Jedna potahovana tableta obsahuje 100 mg lasmiditanu (jako sukcinat).

o RAYVOW 200 mg potahované tablety
Jedna potahovana tableta obsahuje 200 mg lasmiditanu (jako sukcinat).

- DalSimi slozkami jsou: sodna stl kroskarmeldzy, magnesium-stearat, mikrokrystalicka
celuldza, natrium-lauryl-sulfat, piedbobtnaly skrob.
o 50 mg a 200 mg barevna smés Sediva: polyvinylalkohol, oxid titanicity (E171),
makrogol 3350, mastek, Cerny oxid Zelezity (E172).
o 100 mg barevna smées fialova: polyvinylalkohol, oxid titanicity (E171), makrogol 3350,
mastek, Cerny oxid Zelezity (E172), Cerveny oxid zelezity (E172).

Jak pripravek RAYVOW vypada a co obsahuje toto baleni

Pripravek RAYVOW je dostupny ve 3 silach: 50 mg, 100 mg a 200 mg

- Potahované tablety o sile 50 mg jsou svétle Sedé, ovalné s vyrazenym napisem ,,4312° na jedné
stran¢ a ,,L-50° na druhé stran¢.

- Potahované tablety o sile 100 mg jsou svétle fialové, ovalné s vyraZzenym napisem ,,4491° na
jedné strané a ,,L-100* na druhé strané.

- Potahovang¢ tablety o sile 200 mg jsou Sedé, ovalné s vyrazenym napisem ,,4736 na jedné
strané a ,,L.-200° na druhé strang.

Ptipravek RAYVOW je dostupny v perforovanych blistrech

z polychlorotrifluoroethylenu/polyvinylchloridu (PCTFE/PVC) a polyvinylchloridu (PVC) uzavienych
hlinikovou folii s jednotkovou davkou v balenipo2 x 1,4 x 1,6 x 1,12 x 1 a 16 x 1 potahované
tableté. Na trhu nemusi byt vSechny velikosti baleni.

Drzitel rozhodnuti o registraci
Eli Lilly Nederland B.V.,
Papendorpseweg 83,

3528 BJ Utrecht,

Nizozemsko

Vyrobce

Lilly S.A.,

Avda. de la Industria, 30,
28108 Alcobendas,
Madrid,

Spanélsko

Dalsi informace o tomto ptipravku ziskate u mistniho zastupce drzitele rozhodnuti o registraci:

Belgié/Belgique/Belgien Lietuva

Eli Lilly Benelux S.A./N.V. Eli Lilly Lietuva

Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84 Tel. +370 (5) 2649600
Bbuarapus Luxembourg/Luxemburg
TII "Emu JIunn Henepnann" b.B. - bearapus Eli Lilly Benelux S.A./N.V.
Ter. + 359 2 491 41 40 Tél/Tel: + 32-(0)2 548 84 84
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Ceska republika Magyarorszag

ELILILLY CR, s.r.o. Lilly Hungéria Kft.

Tel: +420 234 664 111 Tel: + 36 1 328 5100
Danmark Malta

Eli Lilly Danmark A/S Charles de Giorgio Ltd.
TIf.: +45 45 26 60 00 Tel: + 356 25600 500
Deutschland Nederland

Organon Healthcare GmbH Eli Lilly Nederland B.V.

Tel. + 0800 3384 726 (+49 (0) 8920 400 2210) Tel: + 31-(0) 30 60 25 800
dpoc.germany@organon.com

Eesti Norge

Eli Lilly Nederland B.V. Eli Lilly Norge A.S.

Tel: +372 6 817 280 TIf: +47 22 88 18 00

EApGoa Osterreich
OAPMAXEPB-AIAAY A.EB.E. Eli Lilly Ges.m.b.H.

TnA: +30 210 629 4600 Tel: +43-(0) 1 711 780
Espaiia Polska

Organon Salud, S.L. Eli Lilly Polska Sp. z o.0.

Tel: +34 91 591 1279 Tel: +48 22 440 33 00

France Portugal

Organon France Lilly Portugal Produtos Farmacéuticos, Lda
Tél: +33-(0) 1 57 77 32 00 Tel: +351-21-4126600
Hrvatska Romania

Eli Lilly Hrvatska d.o.o. Eli Lilly Roméania S.R.L.

Tel: +385 1 2350 999 Tel: +40 21 4023000

Ireland Slovenija

Eli Lilly and Company (Ireland) Limited Eli Lilly farmacevtska druzba, d.o.o.
Tel: + 353-(0) 1 661 4377 Tel: +386 (0)1 580 00 10
island Slovenska republika
Icepharma hf. Eli Lilly Slovakia s.r.o.

Simi: + 354 540 8000 Tel: + 421 220 663 111

Italia Suomi/Finland

Eli Lilly Italia S.p.A. Oy Eli Lilly Finland Ab

Tel: + 39-055 42571 Puh/Tel: + 358-(0) 9 85 45 250
Kvnpog Sverige

Phadisco Ltd Eli Lilly Sweden AB

TnA: +357 22 715000 Tel: + 46-(0) 8 7378800
Latvija

Eli Lilly (Suisse) S.A Parstavnieciba Latvija
Tel: +371 67364000

Tato pribalova informace byla naposledy revidovana
Dalsi zdroje informaci

Podrobné informace o tomto 1é¢ivém pripravku jsou k dispozici na webovych strankach Evropské
agentury pro 1é¢ivé pfipravky https:/www.ema.europa.cu
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